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Abstract of JP 4066571 (A) 

NEW MATERIAL:A 4-amino-2,3- 
cycloalkenopyridine expressed by formula 1 [A is 
alkylene expressed by formula (n is 3-5) which can 
be bonded to adjacent two carbons of adjacent 
pyridine to form one cycloallono; when A forms 
cycloalkeno, Y is H, halogen, 1 -40 alkyi, etc. and Z 
is H, OH, halogen, pyrrolidyl, etc.] and 4- 
aminoquinoline derivative or salt thereof. 
EXAMPLE:4-Amino-6-chloro-2,3- 
cyclopenlenopyridine. USE :A medicine. Cerebral 
functional disorder improver and remedy for heart 
failure, capable of exhibiting acetylcholinesterase 
inhibiting action, 5- lipoxygenase inhibiting action, 
etc. PREPARATIONiA pyridine derivative 
expressed by formula Hi (D is H or lower alkyi, etc.) 
is reacted with phosphorus halide and then reacted 
with a compound expressed by the formula Z-H {Z 
is not H) to provide the aminopyridine expressed by 
formula I (Y is halogen, lower aikyi, etc.)- 
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16 . N- B « f ^ >' ;i/ . e 'J i^' /H6 X t± ?>; 5^ 




0 - 2 0) «» & ^ L , R'. RM± |al- T' t H <c 

»7;i/#yHgS:a^UB.o2t±^ -COHR' R' (fi U R* 

-C, <D>^D7;i/^;i/*ti&fiScr«») ©HfeBT 
X l± 2 li ^ 
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i^fp. E lie, -Cs O T /P * u > S X li^ 
-fCH = CH>T ({BtplilXa2S:^i5'r) <Ki & ^ 

^^^^ t bX'^^ri>mmm^^^mm. 

CD K ii ffl t:: M * . S ^> U < i± . ^tc ^ »± 

i?T ift 4- T i y - 2 . 3- > D r yi/ ^ y U i^' > & 



«rifl¥4-KG571(2) 
5> t r 6 K «fe pa 1^ & t> «fc 6fe 2J( s m M f 

^ ^- tt « * . ^§ 7 ;b ^ V - Ji c fc* r li 
J3Bi^7-fe^;!/i3'J>®j»^'>A'^«e55*t. 

oai/-j 8^. ag?-^-!/, i97B^) At; 9-7 

48154 , 63- 1 6681 1 . 63- 23927 1 ^ ) ^ ^ n T 

ffi®*S'tt^W-rS 9-7 ^ >'-U2,3,4-7^ h 7 K 
D 7 U i^' > ( — © ^ 'J > ) u ^ :^ i: «0 
{^ffllft#T'7;i/'y>'x-r v~jEHWi5!»a:(Z)lft^t^fe 

frtz < . ^ tL i n 0 wi ir- m 0 h nn js ^ -c 



tlX t tzfi^. «Aft«*<o«^tt;i^, 

i&mi^ o> ^ ± ^ t£ 'ic^ ^ r ^ ^ m m i i^- 

-fit:, «ai!l«J. 1^nAPia<^ffii©««li< fife 

it^^it!si^w^'^^nmttxmmxi^^>. « 

£E X »1 ^ fi*: T T' » B JE 0 4^ IS >' S < 3 i: iiJ: 



^x t . z 0 z t f)^ ^Bm^rtmxitBi^^ 

it'^^^^^ti>ZthVi^'^i^X\'^i> i^TLli 
f BiSffiSfcj 85 . 323 ~ 328 H (1985) ; 1^ 5£86, 445 
--45611(1986) ; *5 53 8354-1 17468-^ tii«2fe t; -e ® 
t& (0 ® 1^ St- 95 4 , 369 . 1 39 Iffl S M ) • 
ttz, 3t $: ffl /i 'y ^ ^ F .'ii ifil r ;b «J 1* t: 

r . fiS » fff. 0 » fia jjii *g T' ti 5- ^ * ^ ^ 

- -tf A* ^ 8^ i: a- ft <b s n T -2) w t « » 5 n 2» 
i: w t r . iE a ^' 31 (?) flS is: fii i» -c 5- 'J # iy y :r 

- «^ m 2 n ^1: :: t . ift 1/ t: 5- U ^ -> 
:f - if « Pfl ^ ffj -C o ^71 SKt ffl 5: ij^ 1" ^ ffJ S: 

Ift i> L /i i: w ^ . 5- .-tr * y - tf W 14 T 

o(«ja'^»N. Neurochen.J 50. 114 4- 1 150(1988) 
AOmi^h±, 1125- 1 1 31( 1 988), M 1/ m 
rSl^g. »58j 35 (4). 546^ 560(1990)^ 
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T 4 . 



NH. 



CH. 



(-<> 



7- t K D fcT y > > (dihydropyr 




(n) 



OH 



itA-7 z J -I'M Ko#i/-rh7tKo*yiJ> 
e» *VT 4 (rj. Ab. Chei. Soc.,J TV^ 2205 

- 2209(i949)<>fiii) me» A(-r)&i/^:(o) 

(0 :«C C ± < . 

* < D - X T y y * *i • «f tcK«ilgW«tc 



(I) 



C^i*i. A tt5t-fCH.hi(M U n H 3 ~ 5 (0««-C 
4 ft T' U . U T ( i ) A □ 7 ;i/ >r y ft 



c, -c«<o<S«7;u=^;wftxi±7$ yft&a^jb. 

^-DZ»i*?Ri«^, *:«ft. /xoy>«>. 
4>J:<. <&»7;i/*Vl/ftXtl^>*>*^^*S:**"^) 

ft . kT D ij ;u ft . 1^ ^ u i/ ft . \^ 5 s/ ;i/ 
ft . N- a ft e 7 i/ ;i/ ft , u >v ft X i± ^ ^ 



-B-(CHx 




0 - 2 0«» S: b . R'. R*, RMlig-t? t^JI^C 

>^;i/ft. 3ic||ft. flt«7A/3*S/ft. a«Xii 
^«[flD(C.'-C.)&«7yi/*/i/ft, 7^>'ft. 7 > 
;i/7iyftfe«i3l") (^ftSr^r/^^XttZlifJ 

>' ;i/ f- ft 0 ft S: 5^ u . i ( n A tf* V -tf V « 

«7;i/^/l/ft t Z ttA -C0»R*RMfiOR' 
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(5^43. E lie, -c^ <^ 7 ;i/ ^ > « X ii^ 

-^CH = CH>T {f^v p it 1 xitz ^mt>t) (om^ 
y y f "J > & 1^4- 7 5 y y V t> 

K <b ^ (J5 «a » tt 0 1^ . -r *J *> U 5^' > «t *»* 

^ 1^? iLfJ t an S fi^ ^ $ *t i K (3D » ft 



1:Uaf-4-BG571(4) 

Ti/>r>«, ?e^§K. -y-uf-zi/fit. ^i^vxyi/ 
> S 0 » . S£ t: r A 7 ^ > » , if /I/ 3^ 

tf^iz\i . msa^rn, ^ r ^1/ 7 - ^ S: » 
-r -5 ffii «fc af fr- ffl . r ^ *> «s tc 6 

<^ ffl $: ^ ^ ^ . 

^ /c . ^ ^ u -i- a xzn Lx . Pfi « ft 

$: W r ^) <!D T' * % ^ ^M^J ti ^ «^ ffi *>M1 6 



1$J a 0 IR « 3!J >c fl5 ffl -r >5: *) *> » tt ^. :0 ffi 
(inotropic action) U , ^ ISi f) ^ ^ ^ ^ 

$: t> -r Si^u^Pj i: L, T W ffl T' 
U . Jgi Mt -6 :f ^ -i^^ « 31 t U T f£ ffl T' 

* % Hfl © it ^ *b t S ii) - « ^ ( I ) 5> A 

il- U 0 Zl 7 )V'r J & X ^ m t . » Y /fWN D y > 



>^ r B$ © ^> □ y > -T- 1 L T ti ?g . « 3« . 

. iif? y . IS Y (£ « 7 ;i/ ^ ^ 

•rB#(^Ci-C.i&IS7;p^;i/Si:Lrii;*^>U. x 

y y f- ;b , n- 7 5 ;u . V 7 5 ;b j» ^ ^ »i n 

-6 . * , - ffi ^ ( I ) C *>M:t -6 Z A'wx □ y > S: in 

R ^ 

ikmilll- trh ^) . Z It - N Sr 8$ H C 

^R' 

^1/ . ^' y V' ^ ;f ifc ^ ^> u . N - K e ^ 5 >' ;b ^ 
t L T ii N- > f- ;i/ ^ 7 i^' ;b Jlit . n- (o- t K □ * 

) 7 X - t' ^ V i^' ;b , N- (p- 7 O D ) 7 i ^ 
;U t" ^ 7 i/' ;i/ £ . N- (o- h U ) t" ^ 7 Jtt ^ 



-B-(CHz-hf 




R' 



©R'. RV R* CD>N a y > J!S ^ t U r il ^jfs . ffi , 
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;i/ , n- :/ n tf ;i/ . -< y y n tf ;i/ . n- y ;!/ . -< v 



(1) i):^ 



NH, 




(I a) 



^ > y ^ j\/7 ^ ^ &^ ii^^i^ fi> ii a . X, ^(1) 
n-7$yi/, -< y 7 ^ ^ n -5 . z 

L T CO *-CONR'R' CD (c, -Cs) 7 ;i/ * yblt i: 

;i/ , n- y ;i/ , >r y y , n- 7 s ;i/ . >r y 7 ^ 



3&**ife>n, E i: L T © (c» ~c.) 7 ;i/ * u 



« l± . J;KT Kmt jS^i } a ) A' ^» 5£ ( I f ) * -e (0 



(2) ?>c^ 




(] b) 



c« CD 7 * ;i/ » -c * y . z ii 7 5 y « , 7 ;i/ =^ ;u 



N-a*ft t'^ 7 y , r «)N-a«i ^ 7 

;i/«± CON- fitt Jt tiCi -c. 0 <a« 7 ;i/ # ;i/ ft , v 

x:=.;mxah:KD*i/7x--'b»'e*y, rtt 

i^* y » « . 

(3) 



NH, 




(I c) 



S-Q 



ft. ^ i b < tic, -c« CD 7 ;i/ *;i/ft T' y . Qtt 
X X ;i/ - (c, — c,) 7 ;i/ * ;i/ft , 7xx;i/ft. a 

ift7xx;i/ftx(tt^yy';i/ftTJby. mfe^aft 

yixyi/fti:©a»fttt-'>D'i>'y«^^. *llft. 
C, -Ci, © 7 >l/ * /Uft , 7 ^ y ft & t/C, -C. « 

7>';i/7=yft. *5 ic (c. -c, ) 7 ;]/ * A/ » X 

;i/75 yftfl!)-^*»A»^»atfnaiflXtiHCX»i 



(4) ^J;^ 



(I d) 



-S-Q({HLQttJ:SEa)^(Ic)lci>l^40t(Sli; 
«««c$:^^) COftT«»y- rtil~20«ttT'A 
^i) T' ij^ 5 n -6 4,5- y 7 i y -6- a ft X ll^att- 
2,3-i/i?□^yr>'X^ii^^'0^:*■tyt•yi✓'y 

(5) ?>cA 



NH2 




{ 1 e) 
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Ci - c, CO 7 * .'i^ s « -p ^ ^ a ^ * 1 <ra X i± 

(6) 




(I f ) 



1 



, * u < i±Ci -c^ 7 ;u =^ » X' y . t i± 

;i/ it T i» ^> ) T' s 4- 7 ^ y - 2- E - =^ 'J 



«Ba¥4-BB57lC8) 

ffi<0lltefl«2. |lfigt?!j3, |^flfiM4, ^mMS , 

mm^^ 10. IK 12. 13, 14&t>15a)<b^«5*'*> 

^ ( I d ) (0 <b ^ 1* CTj A «s ^j: H (i . a K ^ 
Jft0!ll7, 18. 19. 20Sl t/21 W ^b^l* ^'^ ^ • 

^ ( I e ) O lb ^ «J (0 A <4c ^r'^ fi^ . Sfc SB ^ 

^ ( I {)a>it^^o)Mc^(if3um^z\t, ft se <0 ^ 

Jfe 0!l25&l/26©<b'&1^ i • 

9; 11. ^^H^CD-ffi^Cnx-S^^i^^^b^^^J 

(?!) 7b' iSi i:: RR 5 <^ "C' ' 

(A) *ftB^<b^«j*** 4-7 i y-e.a-i/ □ 7>i/ 

-ir y t' »j > X' *> ^ « 
Hu ai r i/' A' - • ^ ^ • 7 ^ '^^ ^ ^ " ^ ^ 



( D ) 



NHz 




(D) 



(CH,)„ 



OH 



(K«7;i/*VHSXii75>'»5:^tj1") "C^^n 
^,t•UKvSI3«^fe^^i%ib^1$Ji:L'^:fflv^. 



NH: 




{CH^) 



> -T- . 7 =^ ;i/ « X li 7 5 y ^ T' ^) U . X' 

li^jRII^Xli:^???/^^*:^^"^')'^??^^^^!'^* 6- 
Q y y Xl±5.6— □ y y f U K >«3S[«: 

^ 5 n . c © ^> P y ><b /it f& <^ X ?5I T' l!i 
ijl □ y > <b 1* i: b T ti. * ^ <t » . ^ =^ •> 



ti r8 «E o # T vMllH?? & T -C 'n >i X. 6 A'v 
24 B$ nfl ^7 i> i: <fc ^ Ut^^^^^^ttrHi^ 



u ?k 0 - « ^ ( ni ) 



2 - H 



(m ) 



6 li Ji; -e $ ix ^> <b ^ S: , ^ .fc 




(CH,) 



C , » . Y ' i& Z ti fla <35 S & ^ ^ 3 X ^ 
*j $ n 6 * % <b ^ & fiJt t: 5 i> . - ffl ( I M 
<b ^ ^ <^ 5 {a i: G {5 11 ti S Ic. ^ A» W t: , 
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u i/ > , 4-N . N- > ^ ;i/ r 5 y t* y > . i . 8- •>* 

r *f t' D (5.4.0)-7- > r -b y «?<0 
TT . 

(B) ^^mit'^^t^A-r h J ^ J 'j >«»*-e 

T"&^-e*4. BP^TSE©-«3^:(IV) (^ff», Y 
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(VI) 



UTxAf;i'?^fi)c0r;u*;i/«(R')«oittl»tcJ: 

H N R* R' (VI) 

^4*$:jKiJ?(r^ Kit)-r*wt»cj:y-«*(iM 




(I') 



. Y, R', RMiHuatos* & ai^r ) T-^ 

±K0^fi&i5£Ofg-xe®x;^x;bfbli{r»rll 
tt^b^KJ^j Wtt<b^1^(0^^ h &J«;( n ) 

i C i: £ii * 4 . 

Jg2XS«4&(D7^y<btt5?PD:^;bdt-;b 

ai X' 0 looTc . 1 ~io«#iBio*fi^*^.i8 w e * . 

#^T-c4>iit7r-2>. iR*5jB«ii 0 -I5ox:-el- 
48^BaT'ii^7'r -2) . 




V«-^CH = CH)t» $: L , R' , R* , RMi hi! 12 CO 

i»S:a*)r) -e«)4-fi^(i)to^t^4*ii, -« 




Ta*)$ns<b^ttic-«it(B) 




(^t|3. - RV R'. p J±i»K©S«5fc Sri^i^-r ) 
Ta*)$tt'67;i/7^t hMb^ttfe»M**fct4j 

«^( I *) 
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NH, 




N CH = CH-fCH = CHhrT 




tit) T /Ti ^ n 6 * 56 »9 <fc « ^ fi ifi -C $ 6 . 

± ic ci: y ^ fiSc ^ n i - « I ) <^ <k ^ «9 li a 
'ft CD ffi » :^ ffi . HP *> IS a fb . it » <b . m «f «! « - 

■h=7 uo s^icji tjigft'r^>c^/y»ai3Ki- 

* « « Bij K ffl: ^ ( I ) T' 34 i:) 5 ^ ^ <b <^ 1^ ii 

-e *i a 4^ 54 u t *i ^ ^ '^-"^^f-^t 'fh 

m i:i ^ y ^ <fe ifi 1^ IE S ^ ft'Oi « S * M «e 

-e « r ^> - ai * i . -t « . fi5c a t: is i^ 

1 B ^iMJ - « ( I ) T' a $ *t i> <b ^ I^J $: S ~ 500 
««r -Vr ^ . ?± 5*1 t:: y ^ft -^i^ -2) it) W ?a: li . 
11; {b 1^ ^ * -y- i^-J 31F ?? t 2> ^ It. oy ifc 



^ t Lr0.1~lO»c$:|fti?:r-Z>. 

^ i: 2t£ % {b ^ 1* li <g: ^ tt: T' *J . ^ ^. 

K K 05 1: «fc y * ^b ^ 44) %- ffl & ^ T 6 ;!>> . r 
e> n Pfl ^ S ^> (0 r ii Ji: i> . 
ife ^ 1 a 4-7 i y-e-i? □ D-2.3-'>i? D^Vt- 
y If 'J i^'XIb^ttla) 




> r y t' u > (<b^ft lb) 



^-7 \ y-e-i: Kn^>'-2.3-i/i?a'<>7'yfc" 

y > CiW (Z) rj. A. C.S.J 71. 2205( 1949)^^6^) 
(1.8 b ). ;ft^<b«(6.24g) 5: =^ « ^b «5 ( 1 05mii) 
USSfSL. 120lc:T'20B^RflJ!lDjftT . « E 

-r-6. JSi^S:>t^'>'"--'Kl50iDC)H?SA^b. 
(lOOBli) J!WiLaS£iQ T-«ftm^a:. ;* ^ V - «: 

^OU^'mT^. pH$:8i:f^>. ^fiftx^-;i/^^:at 
K V -> ''^ A -C Ift Tjc » . « «3 b ^ ^£ ^ y :^ 
y ;i/ * 7 A ( □ □ * /I' A T' S pa ) ic T « » L . Si 
It. cfc y (8: ^Mb -i^ 1$) 1 a & 94 Bg , JS$ iMb ^ 4^? i b & 

1 4 1 fflg to f- . 



3*: r- A i . 
<fc ^ ft 1 a : 



^b^ft lb 



' H-NMR(CD,OU) 6 :Z.J1{2H.b), 2.69 
(2H,t). Z.82(2H.t). 6.37(lH.s) 
' H-NHR(CD.OD) 6 :2.15(2H,b). 2.77 
(2H,t), 2.83(2H,t) 



aL ^ — \ 



\ / 



5^Sfi<f51a«)<b^ft (820B15) 5: t" y > (30Dfi) H 
m L . ^ » ( I OaC) ^ in 'il fii T 3 n ffl. 

Ai^^'y-yb^so: 1) i:ris»L4-7i?h7 

i y-5-i/DD-2,3-i/;/a^>x>' t'y'>'>(890 
i«)$:?§/i. 9;t^T'*iSi(44i«) & 1 - > 5^ f 5 
> (O.SdC) t 1^ W . IBOTC T 2 B ^JII)R U . 

y;i/i/D-7h(^/DU.i;;bA: ;>ii»y — ;i/=10:l 
~ 5 : 1 ) T' « fi L «f * & l*V i.', «) ^ U T . « Sii 
ib ft £ 20oKtiJ /i - 

' H-NMR(CDC1, ) 6 : 2.07(211.18) . 2.34(3H.s). 2.52 
(411. b). 2.65(211.1.). 2.84(211.1). 
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3.44(4H,a). 3 . 88 ( 2H , br . s) . 
5.72(!H,s) 

n ^ 1/ -r y > 



NH, 




NHCH 



* 

•g ^ . 

-< ;u ) - 2 , 3- □ ^ > -r / f U >^ > 




»H-NMR(CDC1,) 5 :2.14(2H,«), 2.70(2H,t), 

2.88(2H.t)« 3.02(4H,a), 3.20(4K,«}. 
4.37(2H. br.s) 



NH, 




■ H-NMR(CDC1, ) : 2.13(2Hra). 2.36(3H»s), 

Z.59(4H,a}« 2.70(2H,t). 2.87(2H,t) 
3.29(4H.it}. 4.34(2K» br.s) 

^fii^ 6 4-7 5 J 'h' 0 a □ -5- > yi/-2.3- 



0 U ^ 1/ =r J \1 'J \/ 
4-75 y-6-t Ko*i/-5->i^;i/-2,3-5/i?D 
>x U i^' V(iKrm«)rj.A.C.Sj#j!R)(820«K) 
C 31 ^ <b « ( 1 . 2 g ) t ;t * i/ ^ {fc «l ( 1 .11) SrJiD ^ , 

^«t^>i2oic-e 6 B#raioi!ir * . *;jc(4o 

iHlA7;i/;^'Jtti:-r'5. ftBtx-J-^nzTttaiU 

' H-NMR (CDCl, ) 6 :2.J3(2H,«). 2.18(3H,s). 
2.70(2K,t), 2.88(2H.t). 
3.6] (2H.br. s) 

M2 tl^anbTTSe<02«<^<b^1*«:^fi£Uyh. 
llJfeW 7 : 4 - 7 5 y-5-> f-;U-6-(4->i ^4/ tr-^ 
5 71/) - 2,3-5/^ D^>T- J 



NH, 

CH, 

/ \ 

N^ N-CH, 

^ II ite a 5i£ . 

'H-»MR(CDC1,) 6 :2.07(3H.s). 2.11(2H.«). 

2.35(3H.s), 2.56(4H,b). 2.67{2H,t). 
2.89(2H,t), 3.10(4H,«). 

3.87(2H,br.s) 
^»*«8 :4-75y-6-{4-(2-tKQ*V7x- 

;i/) t'^ 7 - ■< ;i/)-5- > ^;i/-2,3 




' H-NMR(D.-D«SO*CO,OD) « : 1.99(2H.b), 

2.01(3H,s). 2.65(2H.t), 2.72(2H,i). 
3.07(8H.br.s) . 6 . 75 - 6 . 98 {4H . ■) 
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fife m 9 i j-s-iA-yonyjuz^fu^T^i)- 

5- > ^ ;i/-2,3 -i/^n^^x^trui^' 




y - ;i/ (O.Sb/i) . >/ >f V :^ o f yi/ X ^ Ji/ 7 i V 

(0. laC) "ff hot: T' - Bft ^P*ft ^ - fll ft . 

» li b . ^ ?g •> U :^ ^ * 7 A ( D o ;i/ A : 
> y «- = 50 : 1) T' m » t - Jte & t U X , 

*H-NMR(CDC1,) 5 :2.10(2H,b) . 2.20{3H,s). 
2.70(2H,t). 2.89(2H,t). 
4.01 (2H,br.s) . 6.90(2H»b). 
7. 28(211, «) 



sit- lis <^ 10 : 4- 7 5 / -e--^ y i/ 5t-5- > 71/-2, 

3- 5/ ^ D ^ > -r y f V i^* > 
MI-N.HR(CDC1,) 6 :2.06(3H.s), 2.l3(2H.ia). 

2.70(2H,t). 2.95(2H,t). 

3.89(2H,br.s) . 4.45(2H,s), 

7.20(lH,t), 7.27(2H,t), 7.4Q(2H,d) 
^jfe^U : 4-7 i y-6-(4-fc: K n * •> 7 x - ^ 

^)-S' ^ ^ - 2,Z' > a ^ > 7- >f M' 

^mIt Bfl • 

* H-KHR(CDC1,*CD,0D) 6 ; 2. 1 1 (2H,m) . 

2.20(3H,s), 2.71(2H,t), 2.88(2H,t), 

6.73(2H.d), 7.l4(2H.d) 
^mMl2 : 4-7 i y-6-C(3,5 - ^'-t-^ f';i/-4-l:: 

K □ i/ :7 X - ^ *)-5- ^;u-2. 
3-i/i^a^yf->'t:"'Ji^V 




C(CH,), 



OH 



CCCHa), 

jffi Kt M a * . 

MI-NMR(CDCC,) 5 : 1.39(J8H). 2.10(2H,«), 

2.25(3H,s). 2.73(2H,t). 2.90(2H.t) 
4.41 (2H,br.s) , 7..26(2H,s) 
fifeM13 : 4-7 i y -6-(4-7 -fe ^ ;i/7 i y 7 x - 

)-5- > ^ yi/-2.3 ' U ^^7- 




[tl & t£ & H: 3tc . 

Ml-NHRiCDClj+CD^OD) 6 : 2.l2(3H,s). 

2.13(2H..). 2.2](3H,s). 2. 74(211, t) 
2.88(2H,t), 7.l3(2H.d). 7.43(2H.d) 

::^lft<?«|l4 : 4-7 i y - 5- ;i ^ - 6- ( ( f 'j >* >-4 - 



»H-NMH(CDC1,) 5 :2.17(2H.»). 2.23(3H,r). 
2.77(2H.t). 2.98(2IM). 
4. 14(211, br.s) . 6.97(2H,d) , 
8.32(2H,d) 

4- 7 ^ y-6-(4-7 ^ J 7x-;i/f-;1-)- 

5- > ^ ;u - 2 . 3 - i/ □ ^ > -f y t" »J 

^ & ^ H ^ . 

' H-NHRCCDCU ♦CD, CD) 6 : 2.10(2H.b), 

2. 19(3H.s) . 2.69(211, i) . 2.K5(2H,t) 
6.61 (2H,d) , 7. 1 2(2H,d) 

J t" 'J >' > 
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^mme ®<t^tt(5o.g) S: x 5 y 1 •A}tc 

*H-»HR(D,0)6 :2.13(3H.s), 2.25(2H,i). 

2.79(2H,t), 3.05(2H,t). 7.75(lH,s) 
m^Mll S-{7 a a -4.5-2/ 7 5. 7-2,3-2/ D ^ 

> r y t: y £/ V 



NH 




4.5-i/ri y-6-t KD#2/-2,3-i/i'D^>r 
y tr 'j i/->(410.8)U3:ia<t«l(610.g)i: ;t 



?.!Bg¥4-BG571(11) 

' H-NMR(CDCJ,) 6 :2.12(2H,i), 2.70(2H,t). 
2.89(2H,t). 3.40(2H,br.8}, 
4.00(2H,br.s) 

y i/ > 

'H-NNR(D,0)5 : 2.26(2H,b), 2.82(2H,t). 
3.03(2H,t). 7.63(lH,s) 

L tz - 

:'r )-2.3- '> i7 D > r y k.' y > 
^ ^ & IS fi . 

*H-NHR(CDC1,) 6 :2.14(2H,«), 2.75(2H,t), 



2. g3(2H,t), 3.72(2H,br.s) . 

3. a9(2H,br.s) , 6.93(2H,t) . 
7.18(2H.q) 

||flfe«20 : 4.5-i^r i y-6-(4-t K n * V 7 x 

3j')-2.3- •> D y f y f y > 

'H-NMR(D.-DNSO) 6 :1.95(2H,i). 2.64(4H,«), 

6.6«(2H,d). 7.07{2H.d) 
Hlfe « 21 : 4,5-2/ r i y-6-(3.5-2/-t-:/^;b-4- 

t K a * i/ 7 X -;i/-?^*)-2,3-S/ 5^ □ 

^vr>'try2^> 




^ H 6 IB ^ - 

*H-NMR(CDC1,) 6 :1.35(J8H), 2.10(2H.mK 
2.73(2H,t), 2.89(2H,t), 
4.01(2H.br.s). 4 . 33 ( 2H , br . s) 

lifltW 22 4-7 i y r2-x^ y /i/* y > 



NH 




4-7 i y-2-/ y y v(94a««), ^>X7 

;i/r t K {I.83.ft), «7Kfi^tt(l.7«fl) a)i&^1^^ 
h y A(IO.fi) S:lWX.3f fiT30^>aif L»ttx^ 

yi/t:T}AmT2>. }di£liff&^i%. «£jlttillBb^i£ 

ft^aiT -S^ftlg if 4t L . »7>'^-7* (20 
Bfi) aSTMBf . i^&&if%U. 60 

%^*x^ y-;i/J:y»ISat'f7<tv^«5e<t^tt 

' H-N?JR(CDCl3 ) 6 : 4.73(2K,s). 6.89(iH.s). 

7.27(JH,d), 7.3-7.46(4H..) . 

7.60(2H,b), 7.62<lH,d). 

7.56(lH.dd). 7.73(lH.d). a.02{lH,d) 
^mmZZ. 24 
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JSB3¥4-KG571(12) 



yiflS^23 : 4-7 5 y-2-(3,5-S/-t-:/^;i/-4-t: K 

D * ) X -^^ »J ;u =^ ^ y > 



NH, 




N CH = CH 




(CHja 



OH 



(CH,), 

•H-KMK(CDC1,) 6 : 1.4S(18H), 4.73(2H.s). 

5.40(lH,s), 6.89{lH,s). 7.26(lH,d). 
7.51(lH,a). 7.63(lH,d), 
7.67'-7.90(4H,b) , 8.08(lH,d) 



Si lu tm • 



|-NHK(CDCl,) 6 : Z,39(3H,s). 4.65(2H,s). 

7.30(IH,ddt.) , 7.33-7.43{3H,») . 
7.52-'7.70(5H,b), 7.88(lH,d) . 
8.03 (IH.d) 




CONHCH, 



(A) X f- yi/ 4- t K □ * i/-2- * y 'J > * > K 
4- t K a £/-2- * y U V * yi/rf< V » (50r) ^ iy 

>i -5^ yi/ JX. # i/ K (250«fl) tl fS U . 3 x 
5^yb(3 28fl) iiJKffi*?!?:^ h 'J -t; A(44.5g) 

<t ^ ^^5 tTf . 

'H-NMRCCDCla) 6 :1.45(3H.t). 4.49{2H.q), 
7.00(lH,d). 7.39(lH,dd), 
7.46(lH,d) . 7.67( IH.ddd) , 
8.38(lH.d). 9. 20(lH,br.s) 

(B) x^yi/ 4 - r ^ ^ '2- ^ y ^) > n ju ^ iy - 

h 

A O 1^ (21 .7g) 7 1r h - I- ij >U (SOOofi) C 



m /J' l> ^ u o X yi/ ^ yu V 7 — K (10.4 
10% ifcttx 5^ y -yumtt(500aa) $r An ^ . ^aiT 

:^ h 'J 't? A T- 7 ;u 'J 14 L . i/ n □ ;n yu A T' }A 
.'H i . «3 .-f. * L . % ift a . m & 13 t 

»H-NHR(CDCl3) 6 :1.47(3H.t). 4.53(2H,q). 

4.96(2H,s) . 7.43(lH,s) . 

7.54(IH,ddd) . 7.71 (IH.ddd) . 

7.79(IH,d). 8.20(lH,d) 
(C) ii Wft-^^I^J (4.32c) $:40%>^yi/7 = >?J<m 
ffi(40iifi) H fi5« L . 4 B.1fP«imi1^»> yK(300 

»c) $rJ!lOX. rr ili Kij R1= » i -3" ^l^T' ftUdi r i • 

Mi fls & >K rJt , « . mmb. \^ ixtz7^n^<7) 

$r x - r yi/ i: W « X yuw S T' jft it b T 
'ii flS 2.S (7) fil <b -^^^ 1^5 S: 3 . 58r |# . 
Ml-NMR(CDt:U ) 6 :3.08(3H.s). 4.99(2H,s). 
7.3l(lH,ddd). 7.a6(lH,s), 



7. 48(lH,ddd) , 7..59(lH,d), 
7.97(lH,d). 8.30(lH,br.s) 

nMmje 4- 7 ^ y - 2- ( f ^ 'j > - 1 - y^ - y^ 
2K - yu ) * y u >' 
NH2 



N C— N ) 



5^flSfif5 25(B)(^^b^1^ fli . ^ 25(C) i jnj 
« (7) :^ fit; T' ^ U T M *5 Si i: b X ^ it ft ^ ^ 

' H-N»1K{CI)C1, ) 5 : 1 . 57 ( 2H . br . s ) , 

1 .70(4H,br.s) . 3.51(21Kid). 
3.66(iH.dd). 3.75(lH,dd), 
3.77(2H.br .s) . 3.99{lH.d). 
5.00(2H.br.s) , 6.83(lH,s) . 
7.46(lli.dd) 

JtMil A 7 -b yu n u > X X -r ^ - -tf m '4ir ft^ m 
Pfl 'M ^ it a TO) 1i 'iix X' m VH L' . 
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»I5H¥4-6G571(13) 



1»M 5,5'-i/^?r*t'7.-(2--hD^VV'r5' 

Sfc, 405ni(3D«^JK(a) $: S!l^ U fc. 1^ B# H * « ^ 
%^ C( b - a )/ b ) X lOOtl ^ y U fc. 71r^ 

<fc ^ 1* tfD » s -c fc -S) ics . ffi & ^ 1 tcie tt u 



U 



J! 



u 



o 



i 

o 



X 



X 



X 



X 
o 



X 



X 
o» 



X 



CO 



I 

o 



X 



X 



O — CNI 

CM tM <N» 



i/5 



i ^ 



o 



I 

o 



o 



I 

o 



I 

o 



X 



X 



X 



X 

us 



X 



o — «^ 



-r t/> w f— 



1 

e> 


» 

o 


1 

o 


1 

a 


• 

o 


r 

O 


1 

O 


• 

O 


1 

O 


X 


X 


X 


X 


X 


X 


X 


X 


X 


ca 


o 




cc 


o> 




«o 




(VI 










*>» 




CM 







H 



ft *'^0. lafi/lOgi: <C * i 1 % ^ >r - > 
RO0Jtl:#«?). ii2lCffitlUfc. #tSC<b^ttli30 











1 

1 a 


1.05 


7 


1.12 


1 b 


1.50 


22 


i.OO 


2 


0.99 


23 


0.05 


3 


0.89 


24 


2.19 


4. 


1.71 




6.33(10^e) 


6 


2.00 




2.43(0. lae/kc) 



7 y h »Jfi»1ta jfa^Wte (BRL-l) S: >r - 
(3!)a*ig%{^'/=l7;}?7 h'J- X(Gibco Labora 
tories}:^fi} iClO%FCS&$OiS#«[t^CIBi9 L 
5%C0, >r >#i^-3»-|^T371Ct:TJg«T6. 

PH7.4-C 2-3|51«c?#U/c». -enJ^iflBlK?:, 
LfclaMEDTA fcIO%x^U>iri;il-;U$:'tt/ 
50bH»J U Atf »«pH 7.4tC ygtjff i -ti: i . 

*«±T?^ ^ t /)*"^>«ft! 20KH2T' 1 5 tJ; Rfl ® 

# % ^ & 2 (Hiift u 7g t . noooxftr'3o^rid£'L« 

0.38BM7 ^ * K Vtt. O.IMU U O 

f||(pH 7.4). 2bK ATP. 2sH CaCA> <l: ^ 199 CO 

Iti. 0. 2H ^ X > » JOaiI IHI ^ T & It 5: it *D . HC 
DP«fi« {iifit<teft^ftK3ir 5^ 5 :^-LPO(tt 
^a;tx-fi'A)<D|g2K*) 250irf Ao ^> . 37 X; 
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J:?iS C?) 675n»<^i3a>t (a) ^ S?^ L • [SI 8$ H * ^ 

<b ^ ^ S: # * '^t -3^ ^ y - ;i/ (D ^ ffl t> W 
<7)S;C«[<^®3taf(b)?:a!i'^U. 5- U ;K * y :f 
-•tfffi«*^St»^ [ ( b - a )/ b J X JOOC J: y ^ 
.'ii L /i: . 5- .-K =^ y :r - rStt 50 % Pfi ^ T 







3 






I Cse 




I C.o 


11 


1.7X10-' 


21 


6.0X10-^ 


12 


1.5X10-' 


23 


1.8X10-* 


14 


1.4X10-' 







^ .u^ ]^ fiS iix <S 5i ffl 

r.^uEB^^ t b T n5 % 0, + 5 % COz tr «iL lU L 
n m U . 0 . 25 g 5fi /J ^: . «S :^ - 



?5Bn¥4-BG571(14) 

iz -0 0) ^ mi:^ tc^ . DMso i: m 1/ - 

« S t: J: 9 IC «f » * -C # U * « (;)<t ^ 

-^Lf::. IDIIS^ )^^30% ^i^QT <bmSiC<b^4^iiJS & 
-Cog PIE,o t U T a 4 t:: sett b . 



^ 4 





-ftog PIEje 






6 


<4.0 


22 


<4.S 


7 


4.21 


23 


4.85 


11 


4.90 


24 


5.77 


12 


<4.0 


25 


4.48 


16 


<4.0 




5.51 


20 


4.90 




4.48 



m I M^^^yct 

©Int.CI.' 

C 07 D 215/42 
215/48 
401/04 
401/12 



^ m # T iij 



m ^ m .ft 



m mm 



7019- 
7019- 
8213- 
8213- 



rz3 



F3 



± 



4C 
4C 
4C 
4C 



■ a 
inn 



■ o 



□n 



-456- 



